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論文内容要旨
研究目的
 いわゆる嚢状脳動脈瘤の成因,発育,破裂についての従来の研究の多くは破裂前の脳動脈瘤に
 ついてその成因,成長及び破裂の検討を行ったものであり,一旦破裂したあとの脳動脈瘤の修復
 及びその後の経時的変化を検討したものは極めて少ない。しかし,実際,臨床的には脳動脈瘤が
 破裂を契機として明らかに成長したと考えられる症例に遭遇する事があり,従来報告されてきた
 成育機序のみでは説明できない事もしばしば経験される。この点から著者は嚢状脳動脈瘤の発生,
 破裂,修復及び発育機序を更に解明する目的で臨床経過を軸とした脳動脈瘤の病理組織学的検索
 を行い,脳動脈瘤の破裂後の修復及びその後の発育機序についての考察を行った。
 研究対象及び方法
 脳動脈瘤破裂により死亡した34剖検例の中で60個の脳動脈瘤が発見されたが,この中で手
 術操作及び摘出時損傷の加わったものを除いた非破裂23個,破裂22個計45個の脳動脈瘤が
 研究対象であり,非破裂脳動脈瘤,破裂脳動脈瘤の夫々について連続切片を作製,検鏡し以下の
 如く検討した。1.非破裂脳動脈瘤:脳動脈瘤の最大径及びdomeとneckの壁の厚さを計測
 し,組織学的に脳動脈瘤の形態分類を行い,次いで脳動脈瘤の発奮と壁の組織学的変化との関係,
 及び脳動脈瘤の脆弱部{立についての検討を行った。2.破裂脳動脈瘤:大きさの検討と共に,
 臨床経過よりA)初回破裂後3週間以内に死亡したもの,B)初回出血後3週間以上を経て死亡
 したものの2群に分類して,破裂後の脳動脈瘤の修復及び再破裂の形態を中心に夫々の組織学的
 変化を検討した。
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 1.非破裂脳動脈瘤:大きさは最大径1㎜から10㎜までのもので,23個中エ9個は4㎜未
 満の小さな動脈瘤であり,これら脳動脈瘤は壁の厚さ,形状等より組織形態上,以下の4群に分
 ける婆ができた。即ちTypeIは動脈瘤壁が一様に薄く,壁は親血管の外膜に類似した比較的粗
 な薄い線維性組織よりなっていたものであり,5個に認められた。Typdはueckに比べてdome
 が比較的均一な厚い壁を有するものであり,4個に認められ,dome肥厚した部分には内皮細胞
 の増殖が認められた。Type損はdomeの壁が不規則で,neckの壁が薄いものでio個に言忍めら
 れ,薄い部分ではcollagenousな所見があり,domeの厚い部分には内皮細胞の増殖を認めた。
 TypelVはdomeの壁の厚さが不整でneckもdomeに劣らず厚いもので4個に認め,壁は全体的
 に細胞成分に乏しくcollagenousであった。Typel,TypeHは最大径3㎜未満の小動脈瘤に,
 Type班は3簾台のものに多く認められ,又Type押は4㎜以。とのものに多く認められた。
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 2,破裂脳動脈瘤:22個の大きさはいずれも最大径4㎝以上で,破裂部は全例domeであった。
 A騨はi6例に認められ,組織学的には全例破裂脳動脈瘤壁は破裂部で開いており,本来の動脈
 瘤壁の延長上に凝廉塊や面栓とは異なる新しい隔壁とも言える膨隆した壁状の線維素網が形成さ
 れていた。これらA舞では本来の動脈瘤壁はもとより,新隔壁にも毛細血管の増生は,1忍められず,
 再出血例では新隔壁の脆弱部より再出塵した所見を認めた。B鮮は6例に、認められ,中2例は再
 出血はなく,4例は再出盧をおこし死亡したものであった。組織学的にはA群で、認められた線維
 素の新隔壁が更にクモ膜様組織により補強されているのが全例に、認められ,又全例新動脈瘤壁に
 は毛細血管の増生が,認められ,又全例新動脈瘤壁には一巳糸llll血L管の増生が、認められ,又この壁内出
 血の脆弱部位が破裂点となって再破裂を来している駈見も、認められた。
 総括及び結論
 非手術脳動脈瘤45催(非破裂23個,破裂22個)についてその臨床経過を軸として病理組
 織学的検索を行い前述の結果を得たが,以上より脳動脈瘤の発生,発育に関しては破裂前と破裂
 後に分けて考える必要のあることが示唆された。エ.非破裂脳動脈瘤の多くは4㎜以下の小さ
 な動脈瘤であり,その発生部位は脳動脈分岐部であったこと,3伽以下のものではTypeI及び
 Type藍のものが多かったこと等から,脳動脈瘤は脳血管分岐部のmed1algapの部が持続的な
 血流の衝撃に耐え切れなくなり,或時,突然誕生するものと考えた。次でその小動脈瘤内にはll11
 流によって加わる持続的な機械的な外力に対する組織反応として動脈瘤壁及び柄部,特に虚1流が
 当る1劃に内膜ないし外膜組織が増殖し,壁を補強し,初め薄い動脈瘤の柄部も厚さを増してくる
 ものと考えられた。しかし,動脈瘤の大きさが3㎜以上となるとその中に翫流が生じ,Typelli,
 1臼ype鐸の動脈瘤へ移行し動脈瘤壁には不整が生じ,次第に薄い部分を中心に細胞成分の少ない
 collagenousな組織に変化し,やがてdomeに極端に薄い脆弱部が形成される所見が認められた
 ことより,この部分が破裂点となるものと考えた。今回検討された動脈瘤の中で破裂動脈瘤がす
 べて軌班以上のものであり,組織学的にも4㎜以上のものになると脆弱部位を示し,初回破裂の
 危険性が認められたことは興味ある所見であった。2.破裂脳動脈瘤はいずれも直径4㎜以上
 のもので,破裂部位はすべてdomeであった。前述したA群・B群即ち脳動脈瘤破裂後3週を境
 としてその組織学的所見に明らかな相違が認められた。即ち3週間以内のA鐸羊に於ては破裂部位
 はいまだ強靱でない線維素網を主体とした新隔壁によって修復されており,この時期における再
 出面はこの脆弱部を通じてみられた。一方破裂より死亡迄の期間が3週間以.1二のB群に於てはA
 群にみられた萩隔壁内に多数の毛細瞳管が認められるようになり,更に壁は強靱なものとなり動
 脈瘤は増大する。この新動脈瘤壁の毛細血管からは血流の持続的な外力によると思われる壁内出
 血及び壁外への小出血が認められ,長期間にわたってくりかえされるこの壁内外の出血とその修
 復過程によって動脈瘤は更に増大していくものと考えられた。一方壁の或部分は壁内出血によっ
 て脆弱化し,その点から再破裂を来す場合もあることも示唆された。
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 審査結果の要旨
 本論文は非破裂脳動脈瘤および破裂脳動脈瘤について臨床経過を軸とした病理組織学的検索を行
 い嚢状脳動脈瘤の発生,破裂,修復及び発育機序を解明することを目的としたものである。特に
 従来の研究ではあまり検討がなされていなかった点で破裂後の脳動脈瘤の修復およびその後の経
 時的変化について検索し,脳動脈瘤が破裂を契機として増大する機序について検討を加えている。
 即ち著者は脳動脈瘤の成育を破裂前の脳動脈瘤と破裂後の脳動脈瘤に分けて検討し,その結果,
 非破裂脳動脈瘤については脳動脈瘤は脳動脈分岐部のmediaigap部から発生し,破裂前には脳動脈
 瘤は血流による壁の伸展により成長し,次に血流の影響により脳動脈瘤壁の厚さに次第に不整が
 生じてDomeに極端に薄い脆弱部が形成されて,この脆弱部で脳動脈瘤は破裂するという考えを
 出している。一方,破裂脳動脈瘤については,破裂後比較的早期に線維素を主体とする新隔壁に
 より破裂脳動脈瘤は止血,修復される事を明らかにしているが,この新隔壁は形成初期には脆弱
 で再出血をおこしやすく,破裂後3週間を経過するとその新隔壁は毛細血管に富むより強靱な新
 動脈瘤壁となる事を確認し,この様な機序によって脳動脈瘤は破裂後増大するという独霞な見解
 を明らかにしている。その上この新動脈瘤壁の毛細血管は絶え間のない血流の衝撃によって壁内
 に出血,その部が起点となって動脈瘤が再破裂をおこす場合があり又この新動脈瘤壁の毛細血管
 から壁内あるいは壁外への墨壷によってもその吸収,修復機転をくり返すことによって脳動脈瘤
 は成長するものと推論している。以上,本研究は臨床経過を軸とした新しい観点より,脳動脈瘤
 の発生,破裂,修復及び発育に関して臨床病理学的研究を行い,多くの興味ある新知見を得てお
 り,本論文は学位授与に価すると考えて推薦する。
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